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Be. best.mmte., Kranken. z. 13. Zuckcrkranken. 
rd die Injckt.oti dcm Patience., ubcrlasscn. cler sich 
teufig mc.st mch.mals am Tage. eine bestimmte 
Josis dcs nussigcn Arzneimitteis, z. B. Insulin ein- 
fpntzt. Be, clem bisher iiblichcn Verfahrcn muB der 5 
■ at.ent aus dcm Arzneimittelbehalter cine bestimmtc 
;\lenge in die Injektionssprit/.e aufsaugen. Dk-scs Ver- 
(fnhrcn ist wcgen der Bcdiugung, daB Spritzc und 
kanule jewels stcril gchaltcn werden mussen. sehr 
uuistandl.ch. besonders dann. wc.m der Patient sich .0 
hauhg au f Re. sen befindct und die Spritzer, .beispiels- 
-vcisc in engen Toi lettc.u aumcn sich verabreichen niuK 
D.cErhndunghatclie Aufgabe, fiir derartigc Zwecke 
feme veremfachtc Injektionsspritze anzugeben Die 
hrfindung gebt aus von bekannten Injektionsspritze.,. 15 
dcren GefaB mehrere Doseu dcs Arzneimitteis cnthalt 
Solclie lnjektionssprit7.cn sind schon mit Kolbcn- 
M.wigen versehen worden, die cin Gewinde besitz.en. 
*» <la i der \ orschubweg einstclibar ist. GemaB der 
Lrhndung w,rd die Kolbenstangc der Spritze durch ao 
Urehung der Schraubenmuttcr bewegt. und es ist cin 
bkaienrmg vorgesehen. urn die Dosis einzustcllcn 
Dibc, begrenzt der Skalenring die Drehbewegung der 
bcbraubeninutter. 

Der Skalenring kann Tastmale besitzen. damit der 
Pa .ent das Ende dcs Vorschubwegcs auch fiihlen 
kann. Das Arzne.m.ttclgefaB kann zweckmaflig aus 
einem plast.schen KunststofT bestehen und vo.Tabri- 
ztcr werden. Es wi rc | dann durch den Druck der 
Mjlbenstangc zusammcngequctscht und dabei entlecrt 
Das Arzneim.ttclgefaB kann aber auch cin Zylinder 
mit estgelegtem Rauminhalt sein, in dem ein Kolben 
uni dciinicrte Vorschubwege bewegt wird. 

Mit Hilfe einer so ausgebildeten Injektionsspritze 
Kann der Kranke sich Injektionen wcsentlich cin- 
tacher verabre.chen, als dies bisher mdglictV war Er 
setzt clas Arzneimittclgcfafi in die ncue Injektions- 
spritze em und kann dann fiir mehrere Tage clas 
Arzneim.ttel sich in den jeweils vorbcstimnUo Doscn 
mj.z.crcn. Es entfallt das jewcilige Aufsaugen cler 
Josis aus dcm Arzneimittclgcfafi, auch der mitge- 
fuhrte Vorrat an cinzeli.c, Ampullcn braucht niclit so 
groB zu scm wic fri.her. 

Die oben gcschilderten unci wciterc Merkmale einer 
or edbaften Ausbildung cler Erfinclung werden nun 45 
Jurch zwe, Ausfuhrungsbeispiele belcgt. die an Hand 
atr £cichnungcn crlautcrt werden. 

Fig. 1 l )is 3 stcllen cine I.ijektionsspritz, dar, bei 
' Cr '[ cr Arxncmittclbchalter als Zvlindcr mit cine. 



Injektionsspritze 



Anmelder: 
Dr. med. Dr.phil. Erich Both, 
Bad Neuenahr, Poststr.39 



Dr. med. Dr. phil. Erich Both, Bad Neuenahr. 
ist als Erfinder genannt worden 



m dem cm kolbenartiger Stop fen 2 verschiebbar ist 
Da., Arzneim.ttel wird durch den Kolben in bekannter 
We.se durch eine Injektionskanule 3 entleert Die 
30 I'ig. 1 zeigt cincn Langsschnitt unci eine Ansicht cles 
Ocrates, m das der in Fig. 3 dargestelltc Behalter ein- 
gesetzt ist. Diescr wird aufgc.iommen durch cine 
Uuchsc4, die mit einem VerschluBring 5 verschraubt 
wird. Die Injektionskaniile 3 wircl durch eine Schutz- 
J 5 kappc6 abgedeckt. Auf dem VerschluBring ist drch- 
bar em Skalenring 7, der auf seinem inneren Umfan- 
(siche den Schnitt in Fig. 2) mit Ausnehmungen 8 
versehen ist, in die untcr Wirkung einer Fcder 9 eine 
Kugcl 10 einrastcn kann. Auf dem VerschluBring 5 
3" ist em m der Mitte geteilter Montagcring 11 ait fgc- 
iegt. der unterhalb cities Ansatzes 12 dcs VcrschluB- 
rmges5 emgreift. Mit dem Montagering 11 ist durch 
bchrauben 13 em Vorschubring 14 befestigt. Der Fiih- 
rungsring besitzt an seinem inneren Durchmesser ein 
35 Muttergewmde, in dem die Kolbenstange gefiihrt ist 
Mit .hrem Stempel 16 clriickt die Kolbenstange auf 
den Kolben 2 des Arzncimittelbehalters 1 Der Vcr- 
schluBr.ng 5 besitzt einen Ansatz 17/ der in cine 
Langsnut 18 der Kolbenstange eingrcift. Das Gewinde 
40 der Kolbenstange steht im Eingriff mit clem Gewinde 
<les Fuhrungsringcs 14. Die Kolbenstange wird abge- 
deckt durch cine Kappc 19. Der VerschluBring 5. cler 



versclncbbareti Kolben ausgcbildet ist; 

Fig. 4 und 5 ist der Arzncimittclbchalter cin ver- 
schlosscncs kunststolTgefall 

sni?r A I r7 -" c . i,ni , tl I t:, . l ^''Sll«.T bei clem Ausfuhrungsbei- 
SP "-' " ;,ch Fl - 1 * ''st als Zylinder 1 ausgcbildct. 
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Skalenring 7 unci der Vorschubring 14 besitzen 
cincn Tastknopf K, K' und K", die in der Nullstclhme 
in senkrechter Richtung Huchtcn. Der Skaienrin- ist 
entsprechend der Teilung der inneren Rastcn 8 aultcn 
tmt klemcn Tastknopfcn 20 versehen, die der daree- 
stellten Skalcntcilung entsprechen. Die Wirkungsweise 
der dargcstellten Injektionsspritze ist folgcnde: 

Von der Arzncimittcl fabrik wird der Behalter 1 
yctiillt und verschlosscn gclicfert. Er cnthalt so viel 
Arzncimittcl. dal.i der Inhalt dcs Behaltcrs fiir cine 
gauze Aiuahl von injektionen ausreicht. P.s wirrl nun 
die YcrschluGhiicIise 4 von dcm ubri- e n 'IVil dcs 




I u/u 



Gerates entfernt, der Rchaltcr in die VerschluB- 
biichse4 eingesetzt. Voriu r sinci Vorscliubring 14 und 
Skalenring 7 in die Nullstellung zu fiihren, in der sich 
die Kolbenstange 15 in der obrrsten Steliung befmdet. 
Dann wird die Biichse 4 wilder mit dem VerschluB- 5 
ring 5 verschraubt. so daft der Stempel 16 der Kolben- 
stange 15 geradc die Oberflache des Stopfens 2 beriihrt. 
Soil nun eine Injektion erfoigen, so wird der Skalen- 
ring 7 urn so viel Tciistriclic bewegt, wie es der gc- 
wunschten Injektionsdosis cntspricht. Dann wird die io 
Schutzkappe 6 abgenominen und die Kaniile 3 in der 
gewiinschtcn Weise durch die Haut gefiihrt. Hierauf 
wird der Vorscliubring 14 dem Skalenring 7 nachge- 
dreht, bis sicii die Knopfc K' und K" wicclcr decken. 
Dann ist die gewtinschte Dosis injizicrt, die Nadel 15 
wird entfernt, und die VerschiuBkappe 6 wird wieder 
aufgesetzt, so dafi die Nadel steril geschiitzt und das 
Gerat bis zum nachstcn Gebrauch lagerungsfahig ist. 

Wie das Ausfiihrungsbci spiel zeigt, konnen mit 
einer solchen Spritze zahlreiche Injektionen ausge- 20 
fiihrt werden, und die Haufigkeit, mit der das Vor- 
ratsgefaB erneuert werden muB, rich tc t sich lediglich 
nach den im Einzelfall entnommenen Mcngcn. Die 
Sterilitat ist wesentlich wenigcr gefahrdct als bei der 
bisherigen Mcthode, bei der die Injektionsspri tzc bei 25 
jeder Injektion neu gefiillt werden muO. Fur den 
Patienten. besonders fur den, der die Injektion selbst 
ausfiihrt. ist der Vorgang wesentlich erleichtert. 

Die Fig. 4 und 5 zeigen eine ahnliche Einrichtung. 
Der Unterschied gegenuher der Anordnung nach 30 
Fig. 1 bis 3 besteht hauptsachlich darin, daB das Vor- 
ratsgefaB aus einein abgcschlosscnen KuuststofFgcfaB 
21 mit der Nadei 3 besteht. Das Vorratsgefafl wird 
mit Hilfe einer Schraube 22 an der Biichse 4 befestigt. 
Der Stempel 16 ist der schragen oberen Flache des 35 
PlastikgefaBes angepaBt und quetscht bcim Vorschub 
den Plastikbehalter 21 zusammen. 

AuBerdem ist die Vorrichtung nach Fig. 4 mit 
einem Schleudermechanismus versehen, wie er an sich 
bei Tnjektionsspritzen bekannt ist. Er besteht aus einer 40 
Hiilsc 23 mit einem drehbarcn Deckel 24. An der 
Hiilse 23 und einem Ansatz 25 der Biichse 4 ist eine 
Zugfeder 26 befestigt. An der Hiilsc 23 und dem An- 
satz 25 befindet sich noch cine aus den Teilcn 27, 28 
und 29 bestehende Rastvorrichtung. Zur Einfiihrung 45 
in die Haut wird die Hiilse 23 nach untcn gezogen, 
dabei die Feder 26 gespannt, bis die Rastvorrichtung 
27, 28, 29 einrastet. Dann wird die Hiilse 23 auf die 
gereinigte Hautoberflache aufgesetzt und die Rastung 
ausgelost. Hierauf wird unter Wirkung der Feder 26 50 
die Biichse 4 und dann die Kaniile 3 in die Hautober- 
flache plotzlich eingeschleudert. Der Iujektionsvorgang 
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selbst geht in der gleichen VVcise vor sich, wie er an 
Hand von Fig. 1 bis 3 geschildert wurde. Die sonsti- 
gen Teile der Vorrichtung sind die gleichen wie in 
Fig. 1 bis 3, sie sind auch mit gleichen Bezugszeichcn 
bezeichnct. 

Es sei noch bemcrkt, daB man durch Auswechseln 
der Kolbenstaugen mit ihren Vorschubcn die einer 
Teilung entsprechende Dosis verandern kann. Halt 
man daher melirere Schubstaugen vorratig, so kann 
das Gerat dem jeweiligen Arzneimittel bzw. dem 
jeweiligcn Patienten angepaBt werden. 

PaTKNTANSP RUCHE: 

1. lujektionsspritze mit einem mehrcre Dosen 
des Arzneimittels enthaltcnden GefaB und einer 
mitGewinde versehenen Kolbenstange mit Koiben, 
dessen Vorschubweg eiustellbar ist, dadurch ge- 
kennzcichnet, daB durch Drehung der Schrauben- 
mutter (14) die Kolbenstange bewegt wird und 
ein Skalenring (7) zur Einstellung clcr Dosis die 
Drehbewegung der Schraubenmutter begrenzt. 

2. Vorrichtung nach Anspruchi, dadurch ge- 
kennzcichnct. daB der Skalenring (7) Tastmale 
(20) besitzt, die das Ende des Vorschubweges 
kennzcichnen. 

3. Vorrichtung nach Anspruch 1. dadurch ge- 
kennzeichnet, daB das ArzneimittelgefaB (21) aus 
einem piastischen KunststoflF besteht, das durch 
den Druck der Kolbenstange (15) zusammen- 
gequetscht und dadurch entleert wird (Fig. 4 und 5) . 

4. Vorrichtung nach Anspruchi, dadurch gc- 
kennzcichnet. daB das ArzneimittelgefaB ein Zy- 
linder (1) mit festgetegtem Rauminlialt ist, dessen 
kolbenartig verschiebbarer VerschluBstopfen (16) 
durch die Kolbenstange (15) bewegt wird, die in 
der Langsrichtung gefiihrt ist. 

5. Vorrichtung nach Anspruch 3 oder 4, dadurch 
gekennzeichnet, daB die mit dem Arzneimittel- 
behalter (1) fest verbundene Injektionskanule (3) 
durch eine VerschiuBkappe (6) abgedeckt werden 
kann, in der in an sich bekannter Weise desinfizie- 
rende Substanzen enthalten sind. 

6. Vorrichtung nach Anspruchi. dadurch ge- 
kennzeichnet, daB die Injektionsspritze in an sich 
bekannter Weise eine Vorrichtung besitzt, mit 
dercn Hilfe die Kaniile nach Auslosung einer vor- 
hcr gespannten Feder plotzlich in die Haut einge- 
schleudert wird. 
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E Uj|P 0 PEAN PATENT ^p> F F I C E 
SOURCE: (C) WPI / DERWENT 



AN : 93-249687 $31! 

MC : B04-B04A B04-B04B B04-C01 B05-B01P B10-H02B B10-J02 B12-M01A 

PN : US5230884 A 930727 DW9331 A61K9/12 007pp 

PR : US900580926 9009 1 1 ; US920834 1 1 1 920211 

PA : (UYWA-) UNIV WALES COLLEGE CARDIFF 

IN : EVANS R M; FARR S J 

DC : B04 B07 

IC : A61K9/12 ;A61K9/127 

TI : Aerosol formulation for delivery of protein(s) and peptide(s) - 

comprises insulin solubilised in reverse micelles which are composed of 
surfactant and dispersed in propellant 

AB : US5230884 Prepn. of an aerosol formulation for delivery of peptides and 
proteins to a patient's lungs comprises combining a surfactant (less 
than 5% w/v) with a peptide or protein (less than 10 wt.%) and a 
propellant (at least 90 wt.%) and adjusting an amount of water 
associated with the surfactant to solubilise the peptide or protein in 
reverse micelles formed from the surfactant and disposed within the 
propellant, the amount of water having adjusted to a molar ratio of 
water to surfactant of up to 20:1. 

An aerosol formulation for delivery of insulin to a patients' lung 
comprises at least 90 wt.% propellant, less than 10 wt.% insulin, up to 
5% w/v surfactant and an amount of water associated with the surfactant 
which results in a molar ratio of aq. fluid to surfactant in the range 
1:1 to 1:20, the surfactant being present as reverse micelles dispersed 
in the propellant, the aq. fluid having a pH of less than 5.5, the 
insulin being solubilised in the reverse micelles. 

USE/ADVANTAGE - The polypeptides and proteins are provided to 
treat systemic disorders, using a metered dose inhaler (MDI ) . By 
controlling the molar ratio of water to surfactant, the amount of 
polypeptide or protein solubilised in the reverse micelles can be 
controlled, thereby providing an accurate dosing mechanism, and 
adjusting the size and shape of the micelles which will effect the 
degree and rate of penetration of the lung mucosa for delivery of the 
drugs to the patients' blood stream. In addition to insulin, other 
cpds. referred to are calcitonin and oxytocin. f u(Dwg.0/2) 
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E U P E A N PATENT ^ F F I C E 

SOURCE: (C) WPI / DERWENT 



AN : 91-225137 <F31! 

MC : B02-Z B04-B02D B04-B04J B04-C01 B10-A17 B12-A01 B12-C07 B12-C08 B12-C10 

B12-D02 B12-D04 B12-D06 B12-D07 B12-E02 B12-E04 B12-E07 B12-F01C 

B12-H05 B12-K01 B12-K02 B12-M01B B12-M11G 

PN : GB2240337 A 910731 DW9131 

- W09111179 A 910808 DW9134 

- PT96567 A 911015 DW9146 

- AU7155991D D 910821 DW9147 

- FI9104460 A 910923 DW9201 

- EP0464171 A 920108 DW9202 

- NO9103731 A 911121 DW9208 

- HU59821T T 920728 DW9235 A61K9/72 OOOpp 

- JP4504427T T 920806 DW9238 A61K9/72 005pp 

- GB2240337 B 930224 DW9308 A61K47/26 OOOpp 

- AU635616 B 930325 DW9319 A61K9/72 OOOpp 

- US5254330 A 931019 DW9343 A61K9/14 006pp 

- EP0464171 Bl 931215 DW9350 A61K9/72 Eng OlOpp 

- DE69100792E E 940127 DW9405 A61K9/72 OOOpp 

- US5376386 A 941227 DW9506 A61K9/14 006pp# 

PR : GB900001635 900124;GB910001551 910124 ;WO91GB00103 910124 

PA : (NATR ) NATIONAL RES DEV CORP 

- (BRTE-) BRITISH TECHNOLOGY GROUP LTD 

- (NATR ) NAT RES DEV CORP 

IN : GANDERTON D; KASSEM N M; KASSEM N 
DC : B07 

IC : A61K9/12 ;A61K9/14 ;A61K9/72 ;A61K47/26 ;A61K47/36 

TI : Efficient ingestion of drugs from dry powder inhaler - using low 
rugosity particles crystallised from triple solvent mixt. 

AB : GB2240337 Particulate carrier for use in dry powder inhaler compsns., 
have average particle size of 5-1000 microns and nigosity (roughness 
index) of less than 1.75. 

- ADVANTAGE - Redn . of the nigosity facilitates redispersion . Increased 
availability of the active agent also enables agents not hitherto 
suitable for oral inhalation to be admin, by this route. Examples of 
agents admin, are antihistamine and antiallergic cpds., beta-agonists, 
anti-cholimergics, sympathomimetic amimes, steroids (esp. 
corticosteroids), peptides, which cannot be conveniently admin, by 
other routes, and antibacterial agents. Other agents may also be 
employed, e.g. hypnotics, sedatives, tranquillisers, anti inflammatory 
agents, anti-tussives , anti-convulsants , muscle relaxants, 
anti-spasmodics, cardiovascular agents, antibiotics, and hypoglycaemic 
agents. A bronchodilator may be also present as additional active 
agent. The carrier is a crystalline sugar, selected from glucose, 
fructose, mannitol, sucrose, and lactose, esp. lactose. The ave. 
particle size is 30-250 microus, and the nigosity not more than 1.5. At 
least 80% by st. of the excipient comprises this carrier. The agent, 
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comprising 0.1-50% by wt. of the compsn., is a particulate solid having 
ave, particle size 0.1-10 microus . It is a beta agonist, a steroid or 
sodium chromoglycoate, a peptide, esp. insulin or a growth hormone 
(ACTH and LNRH analogues, or an antibacterial agent, esp. pentamidine. 
The pptn. of the carrier material from son. is novel. The process 
involves pptn. of the carrier from a satd. aq. soln. by addn. of at 
least an equal vol. of a water immiscible solvent (WIS), and a solvent 
(MS) miscible with both water and WIS, comprising at least 5% by vol. 
of the aq. soln. The WIS is selected from hexane, CHC13, cyclohexane, 
or toluene, and MS is selected from acetone, ErOH, PrOH, BuOH or MeCN. 
(14pp Dwg.No./l) 



EPAB: EP-464171 A particulate carrier suitable for use in dry powder inhaler 
compositions having an average particle size of from 5.0 to 1000 
microns and a rugosity of less than 1.75. (Dwg.0/1) 

USAB: US5254330 Compsn. comprises a non-proteinaceous pharmacological agent 
in admixt. with a particulate carrier suitable for use in dry powder 
inhalants. The carrier particles have an average size at 5.0-1000 
microns and a rugocity as measured by air permeametry of less than 
1.75. 

Pref. the carrier is a crystalline sugar. The compsn. pref. 
further comprises a particulate solid pharmacological agent chosen from 
a beta-agonist, steroid or a sodium duomoglycate which acts as an 
antibacterial agent. 

USE/ADVANTAGE - For use in inhalation aerosols for treating the 
respiratory tract. (Dwg. 0/1) 

- US5376386 The carrier is a saccharide selected from the group 
consisting of a monosaccharide, a disaccharide and a polysaccharide and 
having an average particle size of from 5.0 to 1000 microns and a 
rugosity as measured by air permeametry of less than 1.75. 

- It is selected from the group consisting of a monosaccharide and a 
disaccharide and a monosaccharide selected from the group consisting of 
glucose, fructose and mannitol. The particles have an average particle 
size of from 30 to 250 microns and a rugosity of not more than 1.5. 

- ADVANTAGE - In dry powder inhalants, increases the amount of drug 
injected by the patient using a dry powder inhaler. 

- (Dwg. 1/1) 

GBAB: GB2240337 A particulate carrier suitable for use in dry powder inhaler 
-compositions having an average particle size of from 5.0 to 1000 
microns and a -rugosity of less than 1.75. (Dwg.0/1) 
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fiecnercmerte mcnt rum Minoesiorufstotf genorenoe vero**emncnungen. soweit diese 
unter ate recnercmerten Sacngeoete fatten* 



III. EINSCHLAGIGE VEROFFENTLICHUNGEN ' 



An* 1 Kennrccnnung cer verotfentiicnung. so wet i ertproerttcn unter Angaoe oer MaOgeoncnen fe»ie ! 3etr Ansorucn Ne * 



WO, A, 80/01459 (WHITNEY) 24. Juli 1980, 
siehe Seite 37,- Zeile 24 bis Seite 43; 
Figur 18 



A 'Medical Progress through -Technology , 

j Band 7, Nr. 4 , 1980, 

! Springer-Verlag , Berlin (DE) 

• J*.C. Klein u.a.: "Sophisticated 
' ! programmable miniaturised pump for 

! insulin delivery", Seiten 193-197 

A jus, A, 4417889 (SOO-BONG CHOI) 29. November 

• 1983, siehe Anspruch 1; Figuren 1,2 

A ' DE , A, 3307810 (DELTA MEDICAL INDUSTRIES) 

i 15. September 1983, siehe Zusawmenf assung 

j Figuren 

A jus, A, 4299218 (KNIGGE) 10. November 1981, 

I siehe Zusammenf assung ; Figur 7 



1,2 



• 1 ,2 
1 ,2,5,6 
1,2 

1 



* Sesoncere <atecjorien von angegeoenen veroffenthcnungen : 
A verotfentiicnung. ate aen angemetnen Stand aer Tecnm* 
ceftntert. aoer mem at$ oesonaers oeaeutsam anjusenen i$i 

E aiteres Cc*umem. cas jedocn erst am ooer nacn cem inter- 
national Anmeioeoatum vercHenthcnt woroen i$t 

U" vercttenthcnung. oie geeignet ist. e»nen Pnontatsansorucn 
zwet tern ait erscnemen 2u < as sen oaer durcn die das ver- 
oMentticnungsdatum etner anoeren mvPecnercnenoencm 
genannten verotfentiicnung aeiegt weroen sou ooer die aus 
emem anceren oesonoeren Gruno angegeoen ist (wie aus* 
gelanm 

O veroffentitcr-ung. 31* stcn auf e»ne mundhcne Olfencarung. 
eme denutzung. erne Ausstdung Oder andere Maflnanmen 
0C2>ent 

P" Verotfentiicnung. die vor dem mternationaien Anmeiceoa- 
rum. aoer nacn dem oeansorucMen Pnontatsoatum ver* 
otfemiicnt worcen tjt 



r Soatere vercffentsicnunc. c»e nacn cer* -nternationaien An* 
Tieioeoatum ocer cem ?'iontatsdatum veronemncm wor- 
cen *st una mn aer Anme'dung ntcnt *onidiert. sonoern nur 
lum verstancn.s oes cer Ertmdung :ugrundetieg*nden 
Pnnrics ocer rer nr 2'jgrunceitegencei*» Theone angege- 
aen 'Si 

X veroi'entttc.nung von cesonoerer 9eceutung: die oean- 
sorucnte Emncung «ann mcnt a*s r.eu ooer aut etftnce- 
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A (conventional) glucose measuring appts. in the blood circulating 
system of the diabetic is connected to an on-line microcomputer system. 
The microcomputer comprises, at the input, a measured value processing 
module followed by a regression module, the output of which is 
connected to a model parameter calculating module. The second input of 
the regression module and of the model parameter- module are connected 
to a model system module. 

The first output of the model parameter module is connected to the 
first input of an algorithm parameter calculating module and the second 
input of the latter is connected to the first output of a comparator 
module. The first input of the latter is connected to the second output 
of the model parameter calculating module The second output of the 
comparator module is connected to the first input of a simulator 
module, the second input of which, together with the second input of 
the comparator module is connected to one output of a reference range 
module (5.6). The first output of a test signal generator module is 
- connected to the third input of the simulator module, and the second 
and third outputs of the test signal generator module are connected to 
the external glucose and insulin pumping system. 

USE/ADVANTAGE - As a microcomputer assembly for automatic and 
objective determination of the specific glucose control parameters for 
an individual. The device can be used for various different types of 
insulin therapy for sufferers from diabetes mellitus. @(10pp 
Dwg.No. 0/1) @ 
Abstract (GB) : 8742 GB 2153081 

Method for the automatic prospective determination of indiv; iually 
specific glucose regulation parameters for a patient, useful for 
insulin therapy in diabetics, in which method during a test phase : ne 
glucose concentration values measured in the patient's blood stream by 
means of a sensor are stored in a micro-computer system coupled on-line 



% with a physiologic^^P'glucose regulation model, complex glucose and 
insulin pumping system being controlled by the micro- computer system so 
that after an initial standardisation phase obtained by the 
micro -computer unit performing the known function of an artificial beta 
cell, which is then switched off, the patient's normal glycaemia is 
maintained by a constant continuous insulin infusion, preferably after 
about 2/5 of the test phase an additional impulse/type insulin 
injection and simultaneously therewith an impulse/type glucose 
injection is made, the individual metabolic parameters of the patient 
being then determined by means of the micro-computer system by 
approximating model parameters from the micro-computer to values 
measured for the glucose concentration and preferably using a 
non- linear regression analysis, the glucose regulation parameters 
specific to the individual patient being then calculated by a 
simulation programme on the micro-computer system for simulated patient 
stress conditions, on the basis of the individual glucose metabolism 
characteristics already determined for the purpose of minimising the 
deviation between the glucose concentration calculated by a model 
regulating circuit for the patient and that measured in a normal 
person, the glucose concentration characteristics of the patient being 
finally calculated in advance for a variety of physiological situations 
and in accordance with the simulation programme. 
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M343 M349 M371 M381 M391 M392 M423 M510 M520 M521 M530 M531 M540 M620 
M740 M781 M903 M910 P816 VO V621 V901 V902 V917 V922 

Chemical Fragment Codes (M2) : 

*01* HI H100 H181 H4 H404 H484 H8 J4 J471 KO L8 L814 L821 L834 M280 
M315 M321 M332 M344 M349 M381 M391 M416 M620 M740 M750 M903 M910 N102 

Chemical Fragment Codes (M6) : 

*03* M903 P816 P831 R511 R528 R611 R639 

Derwent Registry Numbers: 1615 -U; 1851-U 



This Page is Inserted by IFW Indexing and Scanning 
Operations and is not part of the Official Record 



Defective images within this document are accurate representations of the original 



Defects in the images include but are not limited to the items checked: 

□ BLACK BORDERS 

□ IMAGE CUT OFF AT TOP, BOTTOM OR SIDES 



N^FADED TEXT OR DRAWING 

□ BLURRED OR ILLEGIBLE TEXT OR DRAWING 

□ SKEWED/SLANTED IMAGES 

□ COLOR OR BLACK AND WHITE PHOTOGRAPHS 

□ GRAY SCALE DOCUMENTS 

□ LINES OR MARKS ON ORIGINAL DOCUMENT 

□ REFERENCE(S) OR EXHIBIT(S) SUBMITTED ARE POOR QUALITY 

□ OTHER: 

IMAGES ARE BEST AVAILABLE COPY. 
As rescanning these documents will not correct the image 
problems checked, please do not report these problems to 
the IFW Image Problem Mailbox. 



BEST AVAILABLE IMAGES 



documents submitted by the applicant. 




